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Özet: Türkiye’de bir y›lda üretilebilen 150.000 dozluk atenüye hücre kültürü afl›s›n›n ihtiyac› karfl›lamamas› nedeniyle bir afl›
dozundaki hücre say›s›n›n azalt›larak daha çok say›da s›¤›r›n afl›lanabilmesi amac›yla, de¤iflik say›da afl› hücresi içeren dozlar›n, s›¤›rlar›
tropikal theileriosis’den korumada etkileri incelenmifltir. Bunun için 2,5-3 ayl›k 50 Holstein ›rk› buza¤›dan yararlan›lm›fl; 42’si afl›
dozu denemelerinde, 8’i ise çelinç materyali patojenitesinin saptanmas›nda kullan›lm›flt›r.
De¤iflik say›da afl› hücresi içeren dozlar›n incelenmesi için 3 deney yap›lm›fl, birincisi için herbirinde 4 buza¤› olan 3 grup (1’i kontrol),
ikincisi için herbirinde 3 buza¤› olan 5 grup (1’i kontrol), üçüncüsü için ise 10 ve 5 (kontrol) buza¤› bulunan 2 grup oluflturulmufl.
Birinci deney gruplar›nda bulunanlar 106 ve 107, ikinci deney gruplar›ndakiler 103,104, 105 ve 106, üçüncü deney grubundakiler 106
afl› hücresi ile afl›lanm›fl, kontrol grubundakiler ise afl›lanmam›flt›r. Genellikle afl›lanan buza¤›larda afl›ya ba¤l› klinik bir reaksiyon
flekillenmemifl, flizont ve piroplasm flekillerine rastlanmam›fl, kan hücreleri say›s›nda bir de¤ifliklik olmam›flt›r.
Afl›land›ktan 35 gün sonra birinci deney grubundakiler kontroller de dahil Theilera annulata Sar›oba Hyalomma detritum kene
stabilat› (4 kenelik) ile, ikinci deney grubundakiler kontroller de dahil T. annulata Akdere H. detritum kene stabilat› (4 kene) ile,
üçüncü deney grubundakiler kontroller de dahil T. annulata AKSA Hyalomma anatolicum anatolicum (4 kene/1 ml T. annulata Akdere
+ 4 kene/1 ml T. annulata Sar›oba) kene stabilat› (8 kene) ile çelinç yap›lm›flt›r. Afl›l› ve afl›s›z bütün buza¤›larda çelinçdan sonra
enfeksiyon meydana gelmifl, flizont, piroplasm ve atefl görülmüfl, ancak afl›l› buza¤›lara göre afl›s›z buza¤›lrada parazitemi ve flizont
yüzdeleri ile ateflin daha yüksek, klinik reaksiyonlar›n daha fliddetli oldu¤u görülmüfltür. Daha yüksek çelinç materyali ile enfekte
edilen üçüncü deney grubundaki afl›l› ve afl›s›z bütün buza¤›larda ise enfeksiyon ilk iki deney grubundakilere göre daha fliddetli ortaya
ç›km›fl, yüksek oranda flizont ve piroplasm görülmüfl, afl›l› buza¤›lardan 4’ü (% 40), kontrol buza¤›lar›n›n ise hepsi (% 100) tropikal
theileriosisden ölmüfltür.
Sonuç olarak bu çal›flmada 103, 104, 105, 106 ve 107 hücrelik dozlar halinde uygulanan afl›n›n, s›¤›rlar› hastal›ktan korudu¤u,
korumada afl› dozlar› aras›nda belirgin bir fark›n ortaya ç›kmad›¤›, ancak kene çelinc›n›n yüksek dozda oldu¤u olaylarda 106 hücrelik
afl› dozunun hastal›ktan korumaya yeterli olmad›¤› anlafl›lm›flt›r.
Anahtar Sözcükler: Theileria annulata, theileriosis, afl›lama, s›¤›r

* VHAG 799 nolu proje ile TÜB‹TAK ve EEC TS2 0170 UK (JR) nolu proje ile Avrupa Toplulu¤u taraf›ndan desteklenmifltir.
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Studies on tropical theileriosis in Turkey
5. Studies on Various Numbers of Attenuated Vaccine Cells Used in Cattle Against Tropical
Theileriosis
Abstract: Since the total of 150,000 doses of attenuated cell culture vaccine doses produced anually in Turkey does not meet the
requirements of the country, by reducing the number of vaccine cells in a single dose, an increased number of vaccine doses was
obtained for cattle, and doses consisting of different numbers of vaccine cells were tested according to their protective efficiency
against tropical theileriosis in cattle. Fifty Holstein calves aged 2.5-3 months were used: 42 of them were used in vaccine dose trials
while 8 were used in the determination of pathogenicity of the challenge material.
In order to examine doses consisting of different numbers of vaccine cells, 3 experiments were carried out. Three groups (including
1 control) consisting of 4 calves were formed in the first experiment while 5 groups (including 1 control) consisting of 3 calves were
formed in the second experiment and 2 groups consisting of 10 and 5 (control) calves were formed in the third experiment. Calves
in the first experiment groups were vaccinated with 106 and 107 vaccine cells, whereas calves in the second experiment groups were
3
4
5
6
6
vaccinated with 10 , 10 , 10 and 10 and calves in the third experiment groups were vaccinated with 10 cells. Animals in the
control groups were not vaccinated. Generally, significant reactions were not observed in vaccinated calves and neither schizonts in
lymph node smears nor piroplasm forms in blood smears were detected in any of them. No difference was observed in blood cell
levels.
Thirty-five days after vaccination, animal groups including the control groups were challenged with Theileria annulata Sar›oba
Hyalomma detritum tick stabilate (4 t.e.) in the first experiment, T. annulata Akdere H. detritum tick stabilate (4 t.e.) in the second
experiment and T. annulata AKSA H. anatolicum anatolicum (4 t.e./1 ml T. annulata Akdere + 4 t.e./1 ml T. annulata Sar›oba) tick
stabilate (prepared from 8 ticks) in the third experiment. Infection developed in both vaccinated and non-vaccinated calves following
challenge and schizonts, piroplasms and fever were observed. When compared to vaccinated calves, parasitaemia and schizont levels
and body temperatures were higher and clinical reactions were more severe in non-vaccinated calves. Vaccinated and non-vaccinated
calves in the third experiment groups, which were challenged with higher material levels, exhibited more severe infection symptoms
compared to the first 2 experiment groups. Higher levels of schizont and piroplasms were detected in the animal groups in the third
experiment, and 4 of the vaccinated calves (40%) and all control calves (100%) died from tropical theileriosis.
In conclusion, vaccines applied at 103, 104, 105, 106 and 107 cell doses were found to protect cattle from infection in this research.
No significant difference was detected between the protective efficiacy of vaccine doses. However, in cases in which tick challenge
6
was higher, the 10 cell vaccine dose was found to be insufficient regarding protection.
Key Words: Theileria annulata, theileriosis, vaccination, cattle

Girifl
Tropikal theileriosis s›¤›rlarda Theileria annulata
(Piroplasmida, Theileridae)’n›n neden oldu¤u yayg›n ve
önemli bir hastal›kt›r (1,2). Son y›llarda tropikal
theileriosis'e yakalanm›fl s›¤›rlar›n tedavisi için k›smen
etkili görülen Butalex kullan›ld›¤› gibi (3), bu hastal›ktan
s›¤›rlar› korumak için de¤iflik yöntemle elde edilen
afl›lardan da yararlan›lmaktad›r.
Önceleri hastal›¤›n akut döneminde al›nan kan ile veya
enfekte edilen buza¤›lar›n homojen hale getirilmifl dalak,
karaci¤er veya kan› ile yap›lan çal›flmalardan deneysel
olarak olumlu sonuçlar al›nm›fl, ancak sahada serotip
farkl›l›¤›na ba¤l› olarak (4-7) sonuçlar›n›n iyi olmad›¤›
bildirilmifltir. Ayn› flekilde önce enfeksiyon oluflturulup,
daha sonra tedavi yöntemleriyle de s›¤›rlar›n tropikal
theileriosis’den korunma çal›flmalar› yap›lm›fl (8),
uygulama zorlu¤u nedeniyle, sahada tatbik edilememifltir.
Ba¤›fl›kl›k için enfekte kan›n veya homojen dokunun
kullan›lmas›yla ortaya ç›kan bu sorunlar, hücre kültürü
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(flizont) afl›s›n›n elde edilmesiyle ortadan kald›r›lm›flt›r.
Bafllang›çta T. annulata'n›n hücre kültürü, enfekte
buza¤›lar›n karaci¤er, dalak ve lenf yumrusundan al›nan
parçalardan sa¤lanm›flt›r (9-11). Daha sonra karaci¤er,
dalak ve lenf yumrusunda bulunan T. annulata
flizontlar›yla enfekte lenfositlerden kültür yap›lm›flt›r
(12). Nihayet T. annulata ile enfekte s›¤›rdan, hastal›¤›n
akut döneminde perifer kandan izole edilen buffy coat
kullan›larak hücre kültürü gelifltirilmifltir (13). Neticede
sahada virulant olan herhangi bir T. annulata serotipinin
in vitro pasaj yap›larak atenüye edilebilece¤i ortaya
konmufltur (12-15). Böylece ‹srail (16), Hindistan (17),
Çin (18) ve Rusya (19) gibi bir çok ülkede, T. annulata'n›n
lokal virulant serotipleri kullan›larak, tropikal
theileriosis'e karfl› atenüye flizont afl›s› üretilmifl ve sahada
kullan›lm›flt›r. Atenüye flizont afl›s›n›n, afl› olarak kullan›lan
T. annulata ile enfekte kandan daha fazla güvenli oldu¤u,
gebeler dahil herhangi bir s›¤›rda inokülasyondan sonra
klinik reaksiyon veya di¤er zararl› bir etki meydana
getirmedi¤i bildirilmifltir (20). Tropikal theileriosis'in
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bulunmad›¤› ülkelerden ithal edilerek afl›land›ktan sonra
‹srail'in endemik bölgelerinde meraya b›rak›lan s›¤›rlar›n
hiçbirinin tropikal theileriosis'e yakalanmad›¤›, keza
atenüye flizont afl›s›yla afl›lanan duyarl› buza¤›lar›n
tropikal theileriosis'den korunduklar›, bununla beraber
kene enfeksiyonuna maruz b›rak›lan afl›lanm›fl s›¤›rlardan
baz›lar›nda Theileria enfeksiyonuna ba¤l› klinik
reaksiyonlar›n görüldü¤ü, baz›lar›n›n yavru att›¤›,
baz›lar›nda süt veriminin azald›¤› kaydedilmifltir (21).
Türkiye'de de atenüye T. annulata flizont afl›s› 1982
tarihinden itibaren Tar›m Bakanl›¤› Pendik Veteriner
Kontrol Araflt›rma Enstitüsünde üretilmekte, likit
nitrojende muhafaza edilen atenüye T. annulata
flizontlar›yla enfekte lenfositler prosedürüne uygun olarak
sahada çözdürülerek derialt› yolla s›¤›rlara enjekte
edilmektedir (22). S›¤›rlar hastal›ktan korunma amac›yla
‹srail (16) ve Türkiye'de (22) 107, Hindistan (17) ve
Çin'de (18) 5 x 106, Rusya'da (19) 106 atenüye T.
annulata flizontu ile enfekte lenfosit ile afl›lanmaktad›r.
Türkiye'de kullan›lan canl› atenüye flizont afl›s›, T.
annulata Ankara stokunun doku kültüründe 250 defa
pasaj› yap›larak, stokda mevcut flizontlar›n atenüye
edilmesiyle elde edilmekte ve y›lda yaklafl›k herbiri 107
hücre içeren 150 bin doz afl› üretilmektedir (22). Ayr›ca
son y›llarda teknik donan›m› ve kapasitesi ile üretim
istikrar› belirli olmayan baz› özel laboratuvarlarda da afl›
üretilmektedir. Ancak bunlardan kesin rakamlar
al›namad›¤› için ihtiyaç dozu üzerindeki rolü tart›fl›l›r.
Bundan dolay› üretim dozu olarak bakanl›¤›n üretti¤i afl›
esas al›nd›¤›nda, Türkiye'de yaklafl›k 12,5 milyon s›¤›r›n
varl›¤› düflünülürse üretilen afl› dozunun ihtiyac›
karfl›lamaktan uzak oldu¤u görülür. Bu nedenle kullan›lan
afl› dozunun içerdi¤i (107) hücre say›s›n› azaltarak üretilen
afl› dozunun art›r›lmas› düflünülmüfl ve bunun için bu
çal›flma ile atenüye Theileria flizont afl›s›n›n 103, 104, 105,
106 ve 107 hücre içeren dozlar›n›n tropikal theileriosis'e
karfl› koruyucu etkileri, duyarl› Holstein buza¤›lar›nda
deneysel olarak incelenmesi amaçlanm›flt›r.

Materyal ve Metot
Bu çal›flma için T‹GEM'e ba¤l› ‹nanl› ve Bala
çiftliklerinden 2,5-3 ayl›k 50 buza¤› sat›n al›nm›fl ve
duvarlar›, tavan› beton olan, keneden steril deney ah›r›nda
tutulmufllard›r. Deneylerden önce, birer hafta arayla 3
kez, her buza¤›dan haz›rlanan kan ve lenf yumrusu
punksiyon materyali frotileri muayene edilmifl ve al›nan

kanlardan ayr›lan serumlarda IFA testiyle anti-T. annulata
antikorlar› araflt›r›larak buza¤›lar›n Theileria annulata
yönünden steril olduklar› tespit edilmifl ve buza¤›lardan
42’si 3 deney için 3 gruba ayr›lm›fl, 8’i ise çelinç
materyalinin patojenitesinin saptanmas›nda kullan›lm›flt›r.
Birinci deneyde, 4’er buza¤›l›k 3 grup kullan›lm›flt›r
6
(A, B, C gruplar›). A grubunda bulunan buza¤›lar 10 , B
7
grubunda bulunan buza¤›lar 10 atenüye afl› hücresi
içeren dozlarla afl›lanm›fllard›r. C grubunda bulunan
buza¤›lar afl›lanmay›p duyarl› kontrol olarak
b›rak›lm›fllard›r.
‹kinci deneyde, 3’er buza¤› içeren 5 grub ayr›lm›flt›r
(A, B, C, D ve E gruplar›). Buza¤›lar, A grubunda 106, B
grubunda 105, C grubunda 104, D grubunda 103 atenüye
afl› hücresi içeren dozlarla afl›lanm›fllard›r. E grubunda
bulunan 3 buza¤› ise afl›lanmay›p duyarl› kontrol olarak
b›rak›lm›fllard›r.
Üçüncü deneyde buza¤›lar 2 gruba ayr›lm›fl (A ve B
gruplar›), A grubunda 10 buza¤› 106 atenüye afl› hücresi
içeren dozla afl›lanm›fl, B grubunda 5 buza¤› afl›lanmay›p
duyarl› kontrol grubu olarak b›rak›lm›flt›r.
Deneylerde Pendik'te üretilen afl› kullan›lm›fl,
prospektüsüne uygun olarak afl› hücreleri, buza¤›lar›n
preskapular lenf yumrusunun yukar›s›na, deri alt›na
enjekte edilmifltir (22). Her üç deneyde de afl›lama
yap›ld›ktan sonra her gün, bütün buza¤›lar›n rektal ›s›lar›
ölçülmüfl, palpasyonla preskapular lenf yumrular› kontrol
edilmifl, kandan froti haz›rlanm›flt›r. Preskapular lenf
yumrusu büyüyen buza¤›lardan gün afl›r› punksiyonla
al›nan materyalden froti yap›lm›flt›r. Tüm frotiler, Giemsa
ile boyan›p (23) T. annulata'n›n piroplasm ve flizontlar›
bak›m›ndan incelenmifllerdir. Ayr›ca afl›laman›n 17, 28,
35 ve 42’inci günlerinde yine bütün buza¤›lardan, kaolin
içeren vakumlu tüplere 10'ar ml kan al›narak serumlarda
IFA testiyle, anti-T. annulata antikoru araflt›r›lm›flt›r (24).
Afl› yap›ld›ktan 35 gün sonra bütün buza¤›lara (afl›l› ve
kontrol) çelinç inokülasyonu yap›lm›flt›r.
Birinci deneyde kullan›lan çelinç materyalini
Hyalomma detritum kenelerinden haz›rlanan ve 2
kene/1ml oran›nda, % 7,5 gliserolde, 2 ml'lik (4 kene)
fliflelere porsiyonlanarak likit nitrojende saklanan T.
annulata Sar›oba kene stabilat› (GUTS) teflkil etmifltir
(25). Bu stabilatlar kullan›lmadan önce, 37 ºC’de
benmaride bekletilerek çözülmüfl ve 30 dakika
laboratuvar ›s›s›nda dinlendirilerek afl›l› ve kontrol
buza¤›lar›n herbirinin preskapular lenf yumrusunun
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yukar›s›na, derialt›na 2 ml (4 kenelik) enjekte edilmifltir.
T. annulata Sar›oba kene stabilat›'n›n, çelinç olarak
kullan›lmadan önce, duyarl› 4 Holstein ›rk› buza¤›
üzerinde patojenite testi yap›larak patojenitesi tespit
edilmifltir.
‹kinci deneyde kullan›lan çelinç materyalini yine H.
detritum kenelerinden 2 ml (4 kenelik) dozlar halinde
haz›rlanarak porsiyonlan›p saklanm›fl, T. annulata Akdere
kene stabilat› teflkil etmifltir (25). Duyarl› 2 Holstein
buza¤›s›nda bu stabilat›n da patojenitesi saptanm›flt›r.
Üçüncü deneyde çelinç materyali olarak H. anatolicum
anatolicum kenelerinden haz›rlanan T. annulata Akdere ve
T. annulata Sar›oba kene stabilatlar› (25) birlikte
kullan›lm›fl, gerek afl›l› ve gerekse kontrol buza¤›lar›n›n
her birine çelinç inokülasyonu olarak T. annulata Ak-Sa 8
kenelik stabilat uygulanm›flt›r. Çelinç inokülasyonlar›ndan
biri buza¤›n›n sa¤ preskapular lenf yumrusunun, di¤eri
sol preskapular lenf yumrusunun yukar›s›na deri alt›na
inoküle edilmifltir. Ayr›ca bu stoklarla duyarl› Holstein
buza¤›lar›nda ayr› ayr› patojenite testleri yap›lm›flt›r.
Her üç deneyde çelinç inokülasyonu yap›ld›ktan sonra
afl›l› kontrol buza¤›lar›n›n hergün rektal ›s›lar› ölçülmüfl,
preskapular lenf yumrular›n›n, elle muayene edilerek
büyüyüp büyümedi¤ine bak›lm›fl ve buza¤›lar›n genel
durumlar› izlenmifltir. Yine hergün buza¤›lardan kan
frotisi yap›larak parazitemi durumu izlenmifl (23) ve
büyüme bafllad›ktan sonra, gün afl›r› olarak, preskapular
lenf yumrusu punksiyon materyalinden froti haz›rlan›p
flizont parasitosis durumu (23) kontrol edilmifltir. Ayr›ca,
haftada 3 gün her buza¤›da lökosit say›m› yap›lm›fl ve
hematokrit de¤eri tayin edilmifltir. Haftada bir olmak
üzere, herbir buza¤›dan kaolinli tüplere 10 ml kan
al›narak serumlarda buza¤›lar›n ölümüne veya nekahat
döneminin sonuna kadar IFA testiyle anti-T. annulata
antikoru aranm›flt›r (24).

Bulgular
Birinci deneyde kullan›lan kene stabilat›n›n haz›rland›¤›
T. annulata Sar›oba ile enfekte H. detritum'un erkek ve
diflilerinin her ikisinin de enfeksiyon oran› % 100 olarak
bulunmufl, diflilerde kene bafl›na düflen ortalama enfekte
asini say›s›n›n 160, erkeklerde 157,7 oldu¤u
görülmüfltür. Bu stabilat›n patojenitesini tayin için 4’er
kenelik stabilat ile enfekte edilen 4 duyarl› Holstein
buza¤›s›n›n hepsi fliddetli tropikal theileriosis'e
yakalanm›flt›r. Hastalanan 4 buza¤›da vücut ›s›s›
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ortalamas› 41 ºC dereceye ç›km›fl ve ortalama 9,5 gün
devam etmifltir. Maximum ortalama de¤erler, flizont
parasitosis'i hücre say›s›nda % 56,2, perifer kanda
enfekte eritrosit say›s›nda (parasitemi) % 23,3,
hematokrit seviyesi düflüflünde % 54,1 ve lökosit say›s›
azalmas›nda % 57,6 olmufltur. Buza¤›lardan ikisi tropikal
theileriosis'den ölmüfl, di¤er ikisi uzun bir nekahat
dönemi geçirdikten sonra iyileflmifl fakat geliflme
performans› gösterememifllerdir.
‹kinci deneyde kullan›lan kene stabilat›n›n haz›rland›¤›
T. annulata Akdere ile enfekte H. detritum'un erkek ve
diflisinin her ikisinde de enfeksiyon oran› % 100 olarak
saptanm›flt›r. Kene bafl›na düflen ortalama enfekte asini
say›s›n›n erkeklerde 152,4, diflilerde 159,2 oldu¤u
görülmüfltür. Patojenite testi amac›yla herbirine 4 kenelik
stabilat›n inoküle edildi¤i 2 duyarl› Holstein buza¤›s›,
fliddetli tropikal theileriosis'e yakalanm›flt›r. Buza¤›lar›n
atefli 41,5 ºC’ye ç›km›fl, parasitemi maximum % 6 olmufl,
hematokrit seviyesi % 44 nisbetinde düflmüfltür. ‹ki
buza¤›da da orta fliddette flizont parasitosis'i
görülmüfltür.
Üçüncü deneyde kullan›lan kene stabilat›n›n
haz›rland›¤› T. annulata Akdere stoku ile enfekte H. a.
anatolicum'un difli ve erkeklerinin, enfeksiyon oran› %
100 olarak bulunmufltur. Kene bafl›na düflen enfekte asini
ortalamas›n›n diflilerde 329,3, erkeklerde 251,4 oldu¤u
görülmüfltür. Theileria annulata Sar›oba stoku ile enfekte
H. a. anatolicum'un diflisinde enfeksiyonun % 100,
erke¤inde % 90 oldu¤u belirlenmifl, kene bafl›na düflen
ortalama asini say›s› diflide 296,1, erkekte 154,8 olarak
saptanm›flt›r. Patojenite tesbiti için, enfekte H. a.
anatolicum'dan elde edilmifl 4’er kenelik T. annulata
Sar›oba ve T. annulata Akdere kene stabilat› inoküle
edilen 2 duyarl› Holstein buza¤› fliddetli tropikal
theileriosis'e yakalanm›fllard›r. Buza¤›lar›n birinde atefl
41,2 ºC, di¤erinde 41,5 ºC'ye ç›km›fl; birinde 8, ikincide
10 gün devam etmifltir. fiizont parasitosis'inde enfekte
hücre ve kanda parazitemi nisbetleri s›ras›yla birinde %
17 ve % 6,3, di¤erinde % 20 ve % 50 olmufltur.
Hematokrit de¤erinde düflme birinci buza¤›da % 52,9,
ikinci buza¤›da % 67,6, lökosit say›s›nda azalma ise
s›ras›yla % 47,4 ve % 64,2 olarak belirlenmifltir. ‹ki
buza¤› da uzun bir nekahat dönemi geçirdikten sonra
iyileflmifllerdir.
Birinci deneyde A ve B gruplar›nda bulunan, s›ras›yla
106 ve 107 afl› hücresi dozlar›yla afl›lanm›fl buza¤›lar
afl›lama sonras›nda önemli bir reaksiyon göstermemifl, bu
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2 grupdan 2’fler buza¤›n›n ateflleri, afl›land›ktan 16 ve 22
gün sonra, 40 ºC ye ç›km›fl ve 1-2 gün içinde
kendili¤inden normale dönmüfltür. Bütün buza¤›larda,
afl›n›n inoküle edildi¤i tarafta bulunan lenf yumrusunda
hafif bir büyüme görülmüfltür. Buza¤›lar›n kan ve lenf
yumrusundan haz›rlanan frotilerde T. annulata'n›n
piroplasm ve flizont flekillerine rastlanmam›flt›r.
Afl›lamadan önce ve sonra, buza¤›lar›n lökosit say›s› ve
hematokrit de¤erlerinde bir de¤ifliklik olmam›flt›r. Afl›l›
buza¤›lar›n kan serumunda, afl›lamadan sonra 17, 28, 35
ve 42’ci günlerde T. annulata piroplasm antijenine karfl›,
28, 35 ve 42 günlerde flizont antijenine karfl› antikor
saptanm›flt›r. 35’ci günde flizont antijenine karfl› en
yüksek 1:160, piroplasm antijenine karfl› en yüksek1:640
titrede antikor olufltu¤u görülmüfltür.
Afl›lamay› izleyen 35’ci günde afl›l› ve kontrol
buza¤›lar›na yap›lan çelinç inokülasyonuna ba¤l› bulgular
Tablo 1’de belirtilmifltir.
Tablo 1’de görüldü¤ü gibi A ve B gruplar›nda bulunan
afl›l› bütün buza¤›lar çelinç inokülasyonuna karfl› çok hafif
reaksiyon göstermifl ve hastalanmam›fllard›r. Buna
karfl›l›k C grubunda bulunan kontrol buza¤›lar›n›n hepsi
çok fliddetli reaksiyon göstermifller ve hastalanm›fllard›r.
Çelinç inokülasyonu sonras›nda preskapular lenf
yumrusundaki büyüme afl›l› buza¤›larda az, kontrol

buza¤›lar›nda fazla olmufltur. Kan ve lenf yumrusundan
haz›rlanan frotilerde piroplasm ve flizont say›lar›ndaki
azalma yüzdesi, afl›l› buza¤›larda çok düflük, kontrol
buza¤›larda çok yüksek olmufltur. Vücut ›s›s› çelinç yap›lan
afl›l› buza¤›lar›n baz›lar›nda hafif yükselmifl fakat k›sa
sürmüfl; kontrol buza¤›lar›n›n hepsinde çok yükselmifl ve
uzun sürmüfltür. Lökosit say›s› ve hemotokrit de¤erindeki
düflmeler çelinç yap›lan afl›l› buza¤›larda çok az, kontrol
buza¤›lar›nda çok fazla olmufltur. Afl›l› buza¤›lar çelinçtan
sonra genellikle sa¤l›kl› görünürken, kontrol
buza¤›lar›nda fliddetli seyreden tropikal theileriosis’den
6
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kondüsyon kayb› izlenmifltir. Di¤er tarafdan 10 ve 10
afl› dozlar› aras›nda, buza¤›lar› tropikal theileriosis'den
koruma aç›s›ndan, belirgin bir fark görülmemifltir. Çelinç
inokülasyonundan dolay› afl›l› ve kontrol buza¤›lar›ndan
hiçbiri ölmemifltir.
‹kinci deneyde A, B, C, D gruplar›nda bulunan ve
s›ras›yla 106, 105, 104 ve 103 afl› hücreleriyle afl›lanan
buza¤›larda, afl›lamay› takiben, afl›ya ba¤l› önemli bir
reaksiyon görülmemifltir. Buza¤›lar›n vücut ›s›s› fizyolojik
s›n›rlar içinde kalm›fl, preskapular lenf yumrusunda k›sa
süren hafif bir büyüme olmufltur. Preskapular lenf
yumrusundan yap›lan frotilerde flizont, perifer kan
frotilerinde piroplazm görülmemifltir. Lökosit say›s›nda ve
hematokrit de¤erlerinde bir de¤ifliklik olmam›flt›r.

Tablo 1. 106 ve 107 afl› hücresi dozlar› ile afl›lanan ve kontrol buza¤›lar›nda, Theileria annulata
Sar›oba kene stabilat› (4 kenelik) ile çelinçten sonra görülen ortalama klinik parametrik
de¤erler.
Buza¤› Gruplar›
Parametrik De¤erler
A
Buza¤› say›s›

B

C

4

4

4

Afl› hücresi dozu

106

107

0,0

Ateflin ç›kt›¤› gün

9,0

7,5

11,5

Ateflli gün say›s›

1,8

5,8

18,5

Maximum atefl (ºC)

39,8

39,9

41,6

Lenf yumrusunda ilk reaksiyon

5,0

6,0

7,8

fiizontun ilk görüldü¤ü gün

16

14

14

Piroplasm›n ilk görüldü¤ü gün

18,0

18,0

11,0

Maximum flizont (%)

0,5

8,5

62,2

Maximum parazitemi (%)

2,5

2,5

30,0

Hematokritte maximum düflme (%)

22,6

28,3

3,3

Lökositte maximum azalma (%)

20,5

25,5

4,7

Ölen buza¤› say›s›

0,0

0,0

0,0

A, B: Afl›lanm›fl gruplar, C: Kontrol grubu (Afl›lanmam›fl)
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Türkiye'de Tropikal Theileriosis Üzerinde Araflt›rmalar
5. Atenüye Theileria annulata fiizont Afl›s›n›n Düflük Dozlar›n›n Tropikal Theileriosis'e Karfl› S›¤›rlar› Korumadaki Etkileri

Afl›land›ktan 35 gün sonra buza¤›lar›n hepsinin kan
serumunda 1: 640 ve 1: 1280 titrede s›ras›yla anti-T.
annulata flizont ve piroplasm antikorlar› bulunmufltur.
Afl›land›ktan 35 gün sonra T. annulata Akdere kene
stabilat› (4 kenelik) ile çelinç yap›lan A, B, C, D gruplar›nda
bulunan afl›l› ve E grubunda bulunan kontrol buza¤›lar›n›n
hepsi T. annulata enfeksiyonuna yakalanm›fllard›r. Tablo
2'den anlafl›laca¤› gibi enfeksiyon afl›l› buza¤›larda hafif,
kontrol buza¤›larda fliddetli seyretmifltir.
Çelinç inokülasyonu yap›lan A, B, C, D gruplar›nda
bulunan afl›l› buza¤›lardan biri hariç, di¤erleri çelince
direnç göstermifllerdir. B grubunda 105 afl› hücresiyle
afl›lanm›fl olan buza¤›lardan biri çelince karfl› fliddetli
reaksiyon göstermifl ve çelinçten 22 gün sonra ölmüfltür.
Çelinç yap›lan afl›l› buza¤›lar›n vücut ›s›s› 40 ºC'ye kadar
ç›km›fl ve yaklafl›k bir hafta kadar devam etmifl,
preskapular lenf yumrusundan haz›rlanan frotilerde
birkaç flizont, kan frotilerinde birkaç piroplasm
bulunmufl, lökosit say›s›nda azalma, hematokrit
3
de¤erlerde düflme görülmüfltür. 10 afl› hücresiyle
afl›lanan ve daha sonra çelinç yap›lan D grubunda bulunan
2 buza¤›da parazitemi ve flizont yüzdelerinin, B grubunda
theileriosis'den ölen bir buza¤› hariç, çelinç yap›lm›fl di¤er
afl›l› buza¤›lardakinden daha yüksek oldu¤u belirlenmifltir.

E grubunda bulunan kontrol buza¤›lar›nda, çelinç
inokülasyonu yap›ld›ktan sonra, fliddetli tropikal
theileriosis meydana gelmifl, preskapular lenf yumrular›
son derece büyümüfl, lenf yumrusundan ve kandan
haz›rlanan frotilerde s›ras›yla çok say›da flizont ve
piroplasm görülmüfltür. Hematokrit de¤eri ve lökosit
say›s›nda önemli derecede düflme meydana gelmifltir.
Buza¤›lar›n vücut ›s›s› 41,6 ºC’ye ç›km›flt›r. Bütün
buza¤›lar hastalanm›fl, bir buza¤› akut theileriosis'den
ölmüfl, di¤erleri uzun bir nekahat dönemi geçirdikten
sonra iyileflmifllerdir. Lenf yumrusu çelinç yap›lan
afl›lanm›fl buza¤›larda hafif bir büyüme göstermifl, kontrol
buza¤›lar›nda ise afl›r› derece büyümüfltür. Çelinç yap›lan
afl›l› buza¤›lar›n ekserisinde az say›da görülen lenfosit ve
piroplasm'lara, kontrol buza¤›lar›nda pek çok say›da
rastlanm›flt›r. Çelinç yap›lan afl›l› ve kontrol buza¤›lar›n
her ikisinde de atefl dönemi uzun sürmüfl, lökosit say›s› ve
hematokrit de¤erinde önemli düflme görülmüfltür. B
5
grubunda 10 afl› hücresi ile afl›lanan ve akut
theileriosis'den ölen bir buza¤› hariç, 106, 105, 104 ve 103
afl› hücresiyle afl›lanan buza¤›larda görülen klinik
parametreler aras›nda önemli bir fark bulunamam›flt›r.
Di¤er taraftan çelinç inokülasyonu yap›ld›ktan sonra afl›l›
buza¤›lar›n T. annulata ile enfekte olduklar›, fakat kontrol

Tablo 2. 106, 105, 104 ve 103 afl› hücresi dozlar› ile afl›lanan ve kontrol buza¤›lar›nda, T. annulata Akdere
kene stabilat› (4 kenelik) ile çelinçten sonra görülen ortalama klinik parametrik de¤erler.
Buza¤› Gruplar›
Parametrik De¤erler
A
Buza¤› say›s›

B

3

3
6

D

3
5

E

3
4

3
3

Afl› hücresi (doz)

10

10

10

10

0,0

Ateflin ç›kt›¤› gün

10,6

8,7

13,3

10,0

12,3

Ateflli gün say›s›

5,0

8,7

7,7

10,7

12,0

Maximum atefl (ºC)

40,4

40,7

40,4

40,6

41,6

Lenf yumrusunda ilk reaksiyon

5,0

5,7

5,7

5,7

5,3

fiizontun ilk görüldü¤ü gün

15,3

15,3

15,3

14,0

10,3

Piroplasm›n ilk görüldü¤ü gün

17,3

16,6

16,0

16,0

14,0

Maximum flizont (%)

0,7

16,9

0,4

5,1

55,7

Maximum parazitemi (%)

0,7

27,8

2,0

9,7

66,7

Hematokritte maximum düflme (%)

34,8

51,5

33,8

30,1

58,6

Lökositte maximum azalma (%)

24,0

42,0

23,6

16,8

52,9

Ölü buza¤› say›s›

0,0

1

0,0

0,0

1

A, B, C, D: Afl›lanm›fl gruplar, E: Kontrol grubu (Afl›lanmam›fl)
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Tablo 3. 106 afl› hücresi ile afl›lanan ve kontrol buza¤›larda T. annulata
Ak-Sa kene stabilatlar› (8 kenelik) ile çelinçten sonra görülen
ortalama klinik parametrik de¤erler.
Buza¤› Gruplar›
Parametrik De¤erler
A
Buza¤› say›s›

B

10

106 afl› hücresi ile afl›l› buza¤›larda çelinç enfeksiyonuna
karfl› etkili bir koruman›n meydana gelmedi¤ini, çelinç
inokülasyonuna ba¤l› olarak kontrol buza¤›lar›nda
meydana gelen klinik reaksiyonlar›n daha fliddetli
oldu¤unu ve 5 buza¤›n›n tamam›n›n akut tropikal
theileriosis'den öldü¤ünü de göstermifltir.

5

Afl› hücresi (doz)

6

10

0,0

Tart›flma

Ateflin ç›kt›¤› gün

5,7

7,0

Ateflli gün say›s›

14,2

9,2

Maximum atefl (ºC)

41,7

41,4

Bir k›s›m araflt›r›c› (21,26-29) kültürlerde pasaj›
yap›larak atenüye edilen flizontlar›n inoküle edildi¤i
buza¤›larda tropikal theileriosis’in klinik reaksiyonlar›n›n
görülmedi¤i ve buna karfl›l›k flizont ve piroplasm
antikorlar›n›n saptand›¤›n› bildirmifllerdir. Bu çal›flmada
da çeflitli dozlarda afl›lanan duyarl› buza¤›larda klinik
theileriosis görülmemifl, ancak IFA testi ile flizont ve
piroplasm antikorlar› tespit edilmifltir.

Lenf yumrusunda ilk reaksiyon

5,4

5,0

fiizontun ilk görüldü¤ü gün

6,7

5,8

Piroplasm›n ilk görüldü¤ü gün

9,8

10,0

Maximum flizont (%)

19,2

42,3

Maximum parazitemi (%)

30,8

73,7

Hematokritte maximum düflme (%)

52,2

66,8

Lökositte maximum azalma (%)

59,1

71,2

4

5

Ölen buza¤› say›s›

A: Afl›lanm›fl grup, B: Kontrol grubu (Afl›lanmam›fl)

buza¤›lar›yla karfl›laflt›r›ld›¤›nda (E grubu buza¤›lar),
ço¤unlukla hafif klinik reaksiyon gösterdikleri ortaya
konmufltur.
Üçüncü deneyde A grubunda bulunan ve 106 afl›
hücresi dozu ile afl›lanan 10 buza¤›, afl›l› dönemde, afl›ya
ba¤lant›l› herhangi bir klinik reaksiyon göstermemifltir.
Afl›lamadan 35 gün sonra ve çelinç inokülasyonundan
önce bu buza¤›lardan toplanan serumlarda T. annulata
piroplasm antijenlerine karfl› 1:160-1:5120 ve flizont
antijenlerine karfl› 0-1:1280 aras›nda de¤iflen titrelerde
antikora rastlanm›flt›r. Afl›land›ktan 35 gün sonra herbiri
8 kenelik T. annulata Ak-Sa kene stabilat› ile çelinç yap›lan
10 afl›l› ve 5 kontrol buza¤›s›da, çelinç sonras› görülen
klinik reaksiyonlarla ilgili parametrik de¤erlerin
ortalamalar› Tablo 3’de belirtilmifltir.
Tablo 3’de görüldü¤ü gibi çelinç yap›lan afl›l›
buza¤›lar›n hepsi T. annulata enfeksiyonuna yakalanm›fl
ve hastalanm›fllard›r. Bunlar vücut ›s›s›n›n 41,7 ºC'ye
ç›kmas›, lenf yumrusunun büyümesi, hematokrit
de¤erinin düflmesi ve lökosit say›s›n›n azalmas› gibi önemli
klinik reaksiyonlar göstermifllerdir. Ayr›ca, bu buza¤›larda
yüksek oranda parazitemi ve oldukça fazla say›da flizont
görülmüfltür. Sonunda 10 buza¤›dan 4'ü akut
theileriosis'den ölmüfltür. Tablo'daki parametrik de¤erler,

S›¤›rlar›n deneysel enfeksiyonunda T. annulata'n›n
geliflme döneminde görülen 3 ana safhan›n (sporozoit,
flizont, piroplasm) herbirinin kendilerine özgün bir
ba¤›fl›kl›k oluflturdu¤u bildirilmifl (26,30), bu parazitin
piroplasm fleklinin buza¤›larda, flizont flekline karfl›
koruma meydana getirmedi¤i saptanm›flt›r (31).
fiizont'un da virulans› yüksek sporozoit enfeksiyonundan
buza¤›lar› korumad›¤› belirtilmifl, fakat ço¤u deneylerde
bu tip enfeksiyonlardan kaynaklanan tropikal
theileriosis'in fliddetli reaksiyonlar›n› ve buza¤›lar›n
ölümünü önledi¤i ileri sürülmüfltür (32). Atenüye
flizontlardan oluflan afl›n›n koruma gücünü ölçmek
amac›yla yap›lan testlerde, afl›land›ktan sonra, kene
çelincine (sporozoit) maruz kalan 22 Holstein
buza¤›s›ndan 15'inde düflük düzeyde parazitemi ve hafif
ateflin saptand›¤›, 7'sinde herhangi bir semptom
görülmedi¤i bildirilmifltir (33). Bu araflt›rmada yap›lan
birinci deneyde, 106 ve 107 afl› hücresiyle afl›lama
sonras›nda, 4 kenelik T. annulata Sar›oba kene stabilat›yla
çelince (sporozoit) maruz b›rak›lm›fl afl›l› ve afl›s›z bütün
buza¤›larda enfeksiyon meydana gelmifl; flizont,
piroplasm ve atefl görülmüfltür. Fakat afl›l› buza¤›lara
nazaran, afl›s›z buza¤›larda, parazitemi ve flizont yüzdeleri
ile ateflin daha yüksek, klinik reaksiyonlar›n daha fliddetli
oldu¤u anlafl›lm›flt›r. Afl›l› buza¤›lar hastalanmad›¤› halde,
kontrol buza¤›lar›n›n hepsi fliddetli derecede
hastalanm›flt›r. Bu bak›mdan literatür bulgular›yla bu
bulgular aras›nda bir benzerlik söz konusudur. Ayn›
flekilde ikinci deneyde 103, 104, 105 ve 106 afl› hücresiyle
afl›lama sonras›, 4 kenelik T. annulata Akdere kene
stabilat›yle çelinç yap›lm›fl afl›l› ve afl›s›z bütün buza¤›larda
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birinci deneyde oldu¤u gibi enfeksiyon meydana gelmifl;
flizont, piroplasm ve atefl görülmüfltür. Fakat afl›l›lara
k›yasla kontrol buza¤›lar›nda ve afl›lanm›fl B grubundaki 1
buza¤›da parazitemi ve parasitosis (flizont) yüzdeleri ve
atefl seviyesi çok yüksek, klinik reaksiyonlar çok fliddetli
olmufl ve buza¤›lar hastalanm›flt›r. Afl›l› ve kontrol
buza¤›lar›ndan birer tanesi ölmüfltür. Görüldü¤ü gibi bu
deneyden al›nan sonuçlar da literatür bulgular› ile k›smen
de olsa uyuflmaktad›rlar. ‹lk iki deneyin A
6
grubundakilerde oldu¤u gibi 10 afl› hücresiyle afl›lanan,
ancak daha sonra 8 kenelik T. annulata Ak-Sa stabilatiyle
çelinç (sporozoit) yap›lm›fl olan üçüncü deneye gelince, bu
deneyde afl›l› ve afl›s›z bütün buza¤›lar çelinç sonras›,

enfeksiyona yakalanm›flt›r. Gerek afl›l› buza¤›larda ve
gerekse kontrol buza¤›lar›nda yüksek oranda flizont ve
piroplasm görülmüfltür. Atefl yükselmifl, klinik
reaksiyonlar fliddetli olmufl ve bütün buza¤›lar
hastalanm›fl, afl›l› buza¤›lardan 4'ü, kontrol buza¤›lar›n›n
ise hepsi tropikal theileriosis'den ölmüfltür.
3
4
5
6
7
Sonuç olarak bu çal›flmada 10 , 10 , 10 , 10 ve 10
hücrelik dozlar halinde uygulanan afl›n›n, s›¤›rlar›
hastal›ktan korudu¤u, korumada afl› dozlar› aras›nda
belirgin bir fark›n ortaya ç›kmad›¤›, ancak kene çelinc›n›n
yüksek dozda oldu¤u olaylarda 106 hücrelik afl› dozunun
hastal›ktan korumaya yeterli olmad›¤› anlafl›lm›flt›r.
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